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Abstract 
 
Background and purpose: Gastric cancer is one of the most common cancers and the second 
common cause of cancer death worldwide. Surgery is the only treatment for gastric cancer but about 50% 
percent of patients have inoperable tumors. For these patients, combined chemotherapy is the primary 
treatment which has some side effects. CXCR4 that is expressed on the surface of tumor cells plays a role 
in metastasis and chemotaxis of tumor cells to different tissues. Licorice compounds are known to have 
anticancer properties, so this study aimed at investigating their effects on the expression of CXCR4 
receptor in gastric cancer AGS cells. 
Materials and methods: In this experimental study, 106 cells were poured in all wells of 6 
pieces plates and exposed to various concentrations of Glycyrrhetinic acid and Glycyrrhizic acid for 24 
hours. The CXCR4 gene expression levels were determined by Real−Time PCR and the level of 
expression in the groups was compared using ANOVA and Dunntt's post hoc test in prism software.  
P <0.05 was considered as statistically significant. 
Results: The results showed a significant decrease in CXCR4 gene expression in cells exposed to 
acid Glycyrrhizic and acid Glycyrrhetinic at 24 hours compared with that of the control group. In fact, 
decreased expressions of CXCR4 reduced the rates of metastasis and chemotaxis  
Conclusion: The compounds used in this study reduced the CXCR4 gene expression, so, they 
could be used as effective treatments for gastric cancer. 
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 ﭘﮋوﻫﺸﻲ
اﺛﺮ ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺘﻴﻨﻴﻚ اﺳﻴﺪ و ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺰﻳﻚ اﺳﻴﺪ ﻣﺸﺘﻖ از ﻋﺼﺎره 
 ﺳﻠﻮل ﻫﺎي اﭘﻴﺘﻠﻴﺎل ﻛﺎرﺳﻴﻨﻮﻣﺎي ﻣﻌﺪه 4RCXCﺷﻴﺮﻳﻦ ﺑﻴﺎن ﺑﺮ ﺑﻴﺎن 
  
        1ﻛﺒﺮي ﻣﻬﺪي ﻧﮋادﻳﺎﻧﻲ
        2ﻋﻠﻲ ﺟﻠﻴﻠﻲ
        3ﻣﺤﻤﻮد رﻓﻴﻌﻴﺎن ﻛﻮﭘﺎﺋﻲ
        4ﻟﻘﻤﺎن ﺳﻠﻴﻢ زاده
        5ﺷﺎﻳﺴﺘﻪ ﻣﻬﺪي ﻧﮋادﻳﺎﻧﻲ
        6ﻣﺤﻤﺪ ﺟﻮاد ﻣﻮﺳﻮي
  7ﻫﺪاﻳﺖ اﷲ ﺷﻴﺮزاد
  ﭼﻜﻴﺪه
ﻣﻴﺮ در ﻣﻴﺎن ﻣـﺮگ وﻣﻴﺮﻫـﺎي ﻧﺎﺷـﻲ از  ﻫﺎﺳﺖ و دوﻣﻴﻦ ﻋﺎﻣﻞ ﻣﺮگ و ﺗﺮﻳﻦ ﺳﺮﻃﺎن ﺳﺮﻃﺎن ﻣﻌﺪه از راﻳﺞ :و ﻫﺪف ﺳﺎﺑﻘﻪ
ﺑـﺎ اﻳـﻦ وﺟـﻮد،  .ﺑﺎﺷـﺪ ه ﺟﺮاﺣـﻲ ﻣـﻲ ﭘﺬﻳﺮ ﺳﺮﻃﺎن ﻣﻌﺪ ﻃﻮر راﻳﺞ ﺗﻨﻬﺎ راه درﻣﺎن ﻋﻼجﻪ ﺑ .دﻫﺪ را ﺑﻪ ﺧﻮد اﺧﺘﺼﺎص ﻣﻲﺳﺮﻃﺎن 
ﺑﻴﻤـﺎران ﺗﺮﻛﻴـﺐ ﺷـﻴﻤﻲ درﻣـﺎﻧﻲ ﺑـﻪ ﻋﻨـﻮان ﻳـﻚ دﺳﺘﻪ از ﺑﺮاي اﻳﻦ . ﻏﻴﺮ ﻗﺎﺑﻞ ﺟﺮاﺣﻲ دارﻧﺪ يﺗﻘﺮﻳﺒﺎ ﻧﻴﻤﻲ از ﺑﻴﻤﺎران ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎ
ﻛـﻪ ﺑﺮﺳـﻄﺢ  4RCXC. زﻳـﺎدي ﺑﺮﺧـﻮردار اﺳـﺖ ﻋـﻮارض ﺟـﺎﻧﺒﻲ  از ﻲدرﻣـﺎﻧ  ﻲﻤﻴﺷ ﺐﻴﺗﺮﻛاﻣﺎ درﻣﺎن اوﻟﻴﻪ اﺳﺘﻔﺎده ﻣﻲ ﺷﻮد 
. ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ دارد  ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮري ﺑﻪ ﺑﺎﻓﺖ ﺎن ﻣﻲ ﺷﻮد ﻧﻘﺸﻲ ﺷﻨﺎﺧﺘﻪ ﺷﺪه در ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز و ﻛﻤﻮﺗﺎﻛﺴﻲ ﺳﻠﻮلﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮري ﺑﻴ ﺳﻠﻮل
اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﺎ ﻫﺪف ﺑﺮرﺳـﻲ اﺛـﺮ ﺗﺮﻛﻴﺒـﺎت ﺷـﻴﺮﻳﻦ  ،ﻫﺴﺘﻨﺪﺪﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ـﻴﺖ ﺿـﺧﺎﺻﺗﺮﻛﻴﺒﺎت ﺷﻴﺮﻳﻦ ﺑﻴﺎن داراي ﻛﻪ  ﻳﻲﺟﺎ از آن
  .اﺳﺖ هاﻧﺠﺎم ﺷﺪ ﺳﺮﻃﺎن ﻣﻌﺪه SGA ﻲﺳﻠﻮﻟرده  4RCXCرﺳﭙﺘﻮر ﺑﻴﺎن ﺑﺮ روي ﺑﻴﺎن 
ﺑﺎ ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت و ﺗﺎﻳﻲ رﻳﺨﺘﻪ  6ﭘﻠﻴﺖ ﻫﺎي  ﭼﺎﻫﻚﻳﻚ از در ﻫﺮ را ﺳﻠﻮل  601 ﺗﻌﺪاددر اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﺠﺮﺑﻲ  :ﻫﺎ ﻣﻮاد و روش
 4RCXCﻣﻴﺰان ﺑﻴـﺎن ژن  .ﺷﺪﺳﺎﻋﺖ ﻣﺠﺎورت داده  42ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﻪ ﻣﺪت  ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺘﻴﻨﻴﻚ اﺳﻴﺪ و ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺰﻳﻚ اﺳﻴﺪ ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ
 ﺑﺮرﺳـﻲ ﻣﻮرد  ﺖو آزﻣﻮن ﺗﻌﻘﻴﺒﻲ داﻧ آﻧﺎﻟﻴﺰ وارﻳﺎﻧﺲ ، آزﻣﻮنMSIRP از ﻧﺮم اﻓﺰار ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎدهو ﺑﺮرﺳﻲ  RCP emiT−laeR ﺑﻪ روش
  .دار ﮔﺰارش ﮔﺮدﻳﺪ از ﻟﺤﺎظ آﻣﺎري ﻣﻌﻨﻲ <p 0/50. ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ
 ﮔﻠﻴﺴـﻴﺮﻳﺰﻳﻚ اﺳـﻴﺪ  و داده ﺷﺪه ﺑﺎ ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺘﻴﻨﻴﻚ اﺳﻴﺪ ﻫﺎي ﻣﺠﺎورت در ﺳﻠﻮل 4RCXCﺑﻴﺎن ژن  ﻛﻪداد ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻧﺸﺎن  :ﻫﺎ ﻳﺎﻓﺘﻪ
ﺗـﻮان اﻳـﻦ ﮔﻮﻧـﻪ ﺑﻴـﺎن ﻧﻤـﻮد ﻛـﻪ  ﺑﻪ ﻋﺒﺎرﺗﻲ، ﻣﻲ. ﻪ اﺳﺖﻣﻌﻨﻲ داري داﺷﺘ ﺷﺎﻫﺪ ﻛﺎﻫﺶدر ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﺳﺎﻋﺖ  42در ﻣﺪت زﻣﺎن 
  .ﻳﺎﺑﺪ ﻛﺎﻫﺶ ﻣﻲ 4RCXCﻣﻴﺰان ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز و ﻛﻤﻮﺗﺎﻛﺴﻲ ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻧﻘﺶ  4RCXCﻫﻤﺮاه ﺑﺎ ﻛﺎﻫﺶ ﺑﻴﺎن 
ﻋﻨـﻮان ﺗﺮﻛﻴـﺐ ﻪ ﺑﻫﺎ ز آن ﺷﺎﻳﺪ ﺑﺘﻮان اﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﻴﺮ ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت ﻣﺬﻛﻮر  4RCXCﻛﺎﻫﺶ ﻣﻴﺰان ﺑﻴﺎن ژن ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ  :اﺳﺘﻨﺘﺎج
  .ﻧﻤﻮددرﻣﺎﻧﻲ در ﺳﺮﻃﺎن ﻣﻌﺪه اﺳﺘﻔﺎده  ﻣﻮﺛﺮ
  
  4RCXC ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺰﻳﻚ اﺳﻴﺪ، ،، ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺘﻴﻨﻴﻚ اﺳﻴﺪﻛﺎرﺳﻴﻨﻮﻣﺎي ﻣﻌﺪه: واژه ﻫﺎي ﻛﻠﻴﺪي
  
  ﻣﻘﺪﻣﻪ
ﻛـﻪ  ﺳـﺖ ﺗﺮﻳﻦ ﺳـﺮﻃﺎن ﻫﺎ  از راﻳﺞ ﻳﻜﻲﺳﺮﻃﺎن ﻣﻌﺪه 
ﺑﻪ ﻋﻨﻮان دوﻣﻴﻦ ﺳﺮﻃﺎن ﺷﺎﻳﻊ ﺑﻌﺪ از ﺳـﺮﻃﺎن رﻳـﻪ ﺷـﻨﺎﺧﺘﻪ 
ﻛـﻪ ﺳـﺮﻃﺎن ﻣﻌـﺪه در ﻣﺮاﺣـﻞ  ﻳﻲﺟـﺎ  ازآن. (1)ﺷﺪه اﺳﺖ
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 ﭘﮋوﻫﺸﻲ
ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز ﻣﺠـﺎور ﺑﺎ ﭘﻴﺸﺮﻓﺘﻪ ﺑﻴﻤﺎري  ﺑﻴﻤﺎران در ﻣﺮاﺣﻞ
ﺷـﺎﻧﺲ  ،ﻃﺒﻖ ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت اﭘﻴـﺪﻣﻴﻮﻟﻮژي ﺑﺮ  .ﻛﻨﻨﺪ ﻣﻲﻣﺮاﺟﻌﻪ 
رﻏـﻢ  ﻋﻠﻲ ،ﻣﺘﺎﺳﺘﺎزﺑﺎ در ﻣﺮاﺣﻞ ﭘﻴﺸﺮﻓﺘﻪ ﻫﻤﺮاه ﺳﺎﻟﻪ  5ﺎء ﺑﻘ
 ،ﻫﺎي ﺗﻬﺎﺟﻤﻲ ﻣﺎﻧﻨﺪ ﺟﺮاﺣﻲ ﺷﻴﻤﻲ درﻣﺎﻧﻲ و درﻣﺎناﻧﺠﺎم 
 ﻣﺘﺎﺳـﺘﺎز ﻓﺮآﻳﻨـﺪي ﻏﻴﺮﺗﺼـﺎدﻓﻲ. (2)ﺑﺴـﻴﺎر ﺿـﻌﻴﻒ اﺳـﺖ
ﺑـﻪ ﻣﻨـﺎﻃﻖ  ﻫـﺎ ﺗﺮﺟﻴﺤـﺎً اﺳـﺖ و اﻧـﻮاع ﺧﺎﺻـﻲ از ﺳـﺮﻃﺎن
ﻫـﺎ ﺗﻤﺎﻳـﻞ  ﻳﺎﺑﻨﺪ وﻟﻲ ﺳﺎﻳﺮ اﻧﻮاع ﺳﺮﻃﺎن اي ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز ﻣﻲ وﻳﮋه
اﻳـﻦ ﻓﺮآﻳﻨـﺪ ﺑـﺎ . ﻫﺎي دوردﺳﺖ دارﻧـﺪ  ن ﺑﻪ ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز ﺑﻪ ارﮔﺎ
ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮري در ﻧﺎﺣﻴﻪ اﺑﺘﺪاﻳﻲ ﺷﺮوع و ﺳـﭙﺲ  رﺷﺪ ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي ﺧﻮﻧﻲ و ﻣﺠـﺎري  ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮري ﺑﻪ رگ ﺑﺎ ورود ﺳﻠﻮل
ﺷﻮد ﺗﺎ زﻣﺎﻧﻲ ﻛﻪ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮري ﺑـﻪ  دﻧﺒﺎل ﻣﻲ ﺎويﻟﻨﻔ
آﻣﻴـﺰ ﺳـﭙﺲ اﺳـﺘﻘﺮار ﻣﻮﻓﻘﻴـﺖ . رﺳﻨﺪ ﻣﻨﺎﻃﻖ دوردﺳﺖ ﻣﻲ
ﻫـﺎي وﻳـﮋه ﻧﻴﺎزﻣﻨـﺪ ﺗﻜﺎﻣـﻞ  ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮري در ارﮔﺎن ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي ﺗﻮﻣـﻮري  ﭼﻨﺪﻳﻦ ﻣﺮﺣﻠﻪ ﻣﺘﻮاﻟﻲ ﺷﺎﻣﻞ ﭼﺴﺒﻴﺪن ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي اﻧﺪوﺗﻠﻴﺎل ارﮔـﺎن ﻫـﺪف، ﺧـﺮوج از دﻳـﻮاره  ﺑﻪ ﺳﻠﻮل
ﻳﻌﻨـﻲ اﺳﺖ ﻪ ﺑﺎﻓﺖ ﻫﺪف ﻫﺎي ﻛﻮﭼﻚ و ﻣﻬﺎﺟﺮت ﺑ رگ
ﻫـﺎي ﺗﻮﻣـﻮري ﺳـﺮاﻧﺠﺎم ﻣﺘﻮﻗـﻒ ﺷـﺪه و  ﺟﺎﻳﻲ ﻛﻪ ﺳﻠﻮل
ﺗﻤﺎﻳـﻞ اﻧﺘﺨـﺎﺑﻲ ﺑـﻪ ﻳـﻚ ﺑﺎﻓـﺖ ﺧـﺎص ﺑـﻪ  .ﻛﻨﻨﺪ رﺷﺪ ﻣﻲ
اﻳﻦ  ﻲﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮري ﺟﻬﺖ اﻧﺠﺎم ﺗﻤﺎﻣ وﺳﻴﻠﻪ ﺗﻮاﻧﺎﻳﻲ ﺳﻠﻮل
ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي ﻣﺤﻴﻄﻲ ﻧـﻪ ﺗﻨﻬـﺎ رﺷـﺪ . ﺷﻮد ﻣﺮاﺣﻞ ﺗﻌﻴﻴﻦ ﻣﻲ
ﻛﻨﻨـﺪ ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮري را در ﻣﺤﻞ ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز ﺗﻘﻮﻳـﺖ ﻣـﻲ  ﺳﻠﻮل
ﻫـﺎي ﻛﻨﻨـﺪه ﺑـﺎﻓﺘﻲ ﻫﺴـﺘﻨﺪ ﻛـﻪ ﺗﻮﺳـﻂ ﺳـﻠﻮل ﻠﻜﻪ ﺗﻌﻴـﻴﻦ ﺑ
 .(4، 3)ﺷــﻮدﺗﻮﻣ ــﻮري ﺑ ــﺮاي ﻣﺘﺎﺳــﺘﺎز ﺗ ــﺮﺟﻴﺢ داده ﻣ ــﻲ 
ﻓﺎﻛﺘﻮر در ﭘﻴﺶ آﮔﻬﻲ اﻳـﻦ ﺑﻴﻤـﺎري ﻣﻴـﺰان ﻗﺪرﺗﻤﻨﺪﺗﺮﻳﻦ 
 .اﺳـﺖﻫـﺎي ﻟﻨﻔـﺎوي ﻫـﺎي ﻣﺘﺎﺳـﺘﺎز ﻳﺎﻓﺘـﻪ ﺑـﻪ ﮔـﺮه  ﺳـﻠﻮل
 در ﺑﻴﻤـﺎران  ﻪﺳـﺎﻟ  5 ءاﻧﺪ ﻛﻪ ﻣﻴﺰان ﺑﻘـﺎ  ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت ﻧﺸﺎن داده
و در %  44در ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز  ﺣﺪود درﮔﻴﺮ وي ﮔﺮه ﻟﻨﻔﺎ 6ﺗﺎ  1ﺑﺎ 
 درﺻﺪ 11 ﺣﺪودﮔﺮه ﻟﻨﻔﺎوي  51ﺑﻴﺶ از  درﮔﻴﺮي ﻣﻮارد
ﺻﺪ ﺳـﺎل ﻳﻚ ﺑﻴﺶ از ﭘﺎژت در از زﻣﺎن ﻛﺎر . ﺧﻮاﻫﺪ ﺑﻮد
ﻫـﺎي  ﻧـﺪ ﻛـﻪ ﺣﺮﻛـﺖ ﺳـﻠﻮلا ﻪﭘـﻴﺶ، داﻧﺸـﻤﻨﺪان درﻳﺎﻓﺘـ
 ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ، ﻣﻘﺼﺪﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﺗﺼﺎدﻓﻲ ﻧﻴﺴﺖ و ﺳﺮﻃﺎن
 (deeS & lioS)ك ﻣﺘﻔﺎوﺗﻲ دارﻧﺪ ﻛﻪ ﺑﻪ ﺗﺌﻮري داﻧـﻪ و ﺧـﺎ 
ﻧ ــﺎم ﺗﺌ ــﻮري ﻪ ﺑ ــ يﺑﻌ ــﺪﻫﺎ ﺗﺌ ــﻮري دﻳﮕ ــﺮ . ﻣﻌ ــﺮوف ﺷ ــﺪ 
ﻫـﺎي ﻫﺎي ﻣﺘﻔﺎوت ﺗﻮاﻧـﺎﻳﻲ  ﺑﻴﺎن داﺷﺖ ﻛﻪ اﻧﺪام gnimoH
ﻫـﺎي ﺳـﺮﻃﺎﻧﻲ از ﻃﺮﻳـﻖ ﺗﻮﻟﻴـﺪ  ﺑﺮاي ﺟﺬب ﺳﻠﻮل ﻲﺧﺎﺻ
ﻣـﻮﻟﺮ و ﻫﻤﻜـﺎراﻧﺶ در . ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي ﻛﻤﻮﺗﺎﻛﺘﻴـﻚ دارﻧـﺪ 
ﻫﺎي  ﻟﻜﻮﺳﻴﺖﻃﺒﻴﻌﻲ ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ ﻛﻪ ﻣﻬﺎﺟﺮت  1002ﺳﺎل 
از اﻟﮕــﻮي  ﻫ ــﺎي ﺳ ــﻴﻨﻪ ﺗﻘﺮﻳﺒ ــﺎً  ن ز ﺳــﺮﻃﺎﺧــﻮﻧﻲ و ﻣﺘﺎﺳ ــﺘﺎ
ﻫـﺎ ﺑﺎزﻳﮕﺮﻫـﺎي ﻛﻤﻮﻛـﺎﻳﻦ . (6 ،5)ﻛﻨﻨـﺪ  ﻳﻜﺴﺎﻧﻲ ﭘﻴﺮوي ﻣﻲ
 ﻫﺎي ﺧﻮﻧﻲ و ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﺳﻠﻮل gnikciffarTاﺻﻠﻲ ﻣﻬﺎﺟﺮت و 
 .ﻧﻘـﺶ ﺑـﺎرزﺗﺮي دارد 21LCXCاز اﻳـﻦ ﻣﻴـﺎن،  .ﻫﺴـﺘﻨﺪ
ﻪ ﻫـﺎي اﺳـﺘﺮوﻣﺎﻳﻲ ﺑ ـﺗﻮﺳﻂ ﺑﺴـﻴﺎري از ﺳـﻠﻮل  21LCXC
ﻔﺎق ﺳـﺎﺧﺘﻪ اﺳﺘﺨﻮان، ﻛﺒﺪ و ﺻ ـ ﻫﺎي ﻣﻐﺰ ﺧﺼﻮص ﺳﻠﻮل
ﻫﻴﭙﻮﻛﺴﻲ، آﺳﻴﺐ ﺑﺎﻓﺘﻲ و اﻟﺘﻬﺎب ﺑﺎﻋﺚ اﻓـﺰاﻳﺶ . ﺷﻮد ﻣﻲ
  .(7)ﺷﻮد ﻣﻲ( 4RCXC)21LCXC ﺑﻴﺎن رﺳﭙﺘﻮر 
ﻫـﺎي ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت اﺧﻴﺮ ﻧﺸﺎن داده اﺳﺖ ﻛـﻪ ﻛﻤﻮﻛـﺎﻳﻦ 
و رﺳـﭙﺘﻮر  21LCXCﻫﺎ، ﺑﻪ وﻳـﮋه  ﻣﻌﻴﻦ و رﺳﭙﺘﻮرﻫﺎي آن
ﻫـﺎي ﺳـﺮﻃﺎﻧﻲ  ﺣﻴﺎﺗﻲ در رﻓﺘﺎر ﺳﻠﻮل ﻲﻧﻘﺸ ،4RCXCآن 
داﺷﺘﻪ و ﺗﻜﺜﻴﺮ، ﻣﻬﺎﺟﺮت و ﺑﻘﺎي ﺳـﻠﻮل ﻫـﺎي ﺳـﺮﻃﺎﻧﻲ را 
ﺳـﺮﻃﺎﻧﻲ  ﻫﺎي اﭘﻴﺘﻠﻴﺎل ر ﺳﻠﻮلد 4RCXC .ﻛﻨﻨﺪ ﺗﻌﺪﻳﻞ ﻣﻲ
 .ﺑﻴﻮﻟـﻮژي ﺗﻮﻣـﻮر ﻧﻘـﺶ دارد  ﺷﻮد ﻛﻪ در ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﻴﺎن ﻣﻲ
ﺑﺎﻋــــﺚ ﻣﺘﺎﺳــــﺘﺎز  4RCXCﺑــــﻪ  21LCXCاﺗﺼــــﺎل 
ﺗﻮاﻧـﺪ ﺑﺎﻋـﺚ رگ ﭼﻨـﻴﻦ ﻣـﻲ ﻫـﻢ  4RCXC .(8)دﮔـﺮد  ﻣﻲ
ﻫـﺎ ﺘﻮر رﺷـﺪ و ﺑﻘـﺎ آن ﺷﺪه و ﺑﻪ ﻋﻨﻮان  ﻓﺎﻛ ﻫﺎزاﻳﻲ ﺗﻮﻣﻮر
 4RCXCﺑـﻪ  21LCXCﭼﻨـﻴﻦ اﺗﺼـﺎل ﻫـﻢ . (9)ﻋﻤﻞ ﻛﻨﺪ
ﻛﻨـﺪ ﻛـﻪ ﺑﺎﻋـﺚ دﻫﻲ ﻣﺨﺘﻠﻔﻲ را آﻏـﺎز ﻣـﻲ  ﻣﺴﻴﺮﻫﺎي ﭘﻴﺎم
ﻛﻤﻮﺗﺎﻛﺴﻲ، ﺗﻜﺜﻴﺮ و ﺑﻘﺎ، اﻓﺰاﻳﺶ ﻧﻈﻴﺮ ﻫﺎي ﻣﺘﻔﺎوﺗﻲ  ﭘﺎﺳﺦ
 ﺗﺤﻘﻴﻘـﺎت  .(01)ﺷﻮد ﻛﻠﺴﻴﻢ درون ﺳﻠﻮﻟﻲ و روﻧﻮﻳﺴﻲ ژن ﻣﻲ
 4RCXC/21LCXCﻣﻮﻳﺪ آن اﺳﺖ ﻛﻪ ﺑﻠﻮﻛﻪ ﻛﺮدن ﻣﺴـﻴﺮ 
درﻣـﺎن ﺗﻮﻣـﻮر ﻣـﻮرد ﺑـﺮاي ﻛـﺎري ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﻪ ﻋﻨـﻮان راه  ﻣﻲ
ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت اﺧﻴﺮ ﺗﻮﺟﻪ زﻳﺎدي ﺑﻪ اﺳﺘﻔﺎده  .اﺳﺘﻔﺎده ﻗﺮار ﮔﻴﺮد
 ،(21 ،11)ﻌـﻲ در ﺗﻘﻮﻳـﺖ ﺳﻴﺴـﺘﻢ اﻳﻤﻨـﻲ از ﻣﺤﺼﻮﻻت ﻃﺒﻴ
 ،(31)ﻫﺎي ﺻﻌﺐ اﻟﻌـﻼج از ﺟﻤﻠـﻪ آﻟﺰاﻳﻤـﺮ  ﺑﻴﻤﺎريدرﻣﺎن 
 ﻫـﺎي ﺑﺮﺧﻲ از ﺑﻴﻤـﺎري ، (71 ،61)، دﻳﺎﺑﺖ(51 ،41)آﺗﺮواﺳﻜﻠﺮوز
و داﺷﺘﻪ اﺳـﺖ  (12 ،02)ﺳﺮﻃﺎنو  (91 ،81)ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﮔﻮارش
اﻣﻴﺪ زﻳﺎدي ﺑﺮاي ﭘﻴﺸﮕﻴﺮي و درﻣﺎن  اﺧﻴﺮﻧﺘﺎﻳﺞ ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت 
 ﺗـﻮان  ﻣﻲدر اﻳﻦ راﺑﻄﻪ . وﺟﻮد آورده اﺳﺖﻪ ﻫﺎ ﺑ اﻳﻦ ﺑﻴﻤﺎري
ﻛـﻪ ﻧﻤـﻮد از رﻳﺸﻪ ﺷﻴﺮﻳﻦ ﺑﻴـﺎن اﺷـﺎره ﺣﺎﺻﻞ ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت ﺑﻪ 
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ﻫ ــﺎي  ﻋﻔﻮﻧ ــﺖاز   ،ﻫ ــﺎي ﻣﺨﺘﻠ ــﻒ درﻣ ــﺎن ﺑﻴﻤ ــﺎري ﺑ ــﺮاي 
ﻣــﻮرد اﺳــﺘﻔﺎده ﻗــﺮار  ،ﻣﻴﻜﺮوﺑــﻲ ﮔﺮﻓﺘــﻪ ﺗــﺎ ﺳــﺮﻃﺎن
اﻳﻦ ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت اﻛﺜﺮا ﻓﻼوﻧﻮﺋﻴـﺪﻫﺎي ﻣﺸـﺘﻖ  .(22 ،7)ﮔﻴﺮد ﻣﻲ
اﺛﺮات آﻧﺘﻲ ﺗﻮﻣﻮري  دارايﻛﻪ ﺷﺪه از ﺷﻴﺮﻳﻦ ﺑﻴﺎن ﻫﺴﺘﻨﺪ 
ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢ دﻗﻴﻖ اﺛﺮ آﻧﻬﺎ ﺷـﻨﺎﺧﺘﻪ ﺷـﺪه اﻣﺎ  ،(32 ،52)ﺑﺎﺷﻨﺪ ﻣﻲ
و  4RCXCﺗﻌﺎﻣـﻞ ﺑـﻴﻦ ﺟـﺎﻳﻲ ﻛـﻪ  ﭼﻨﻴﻦ از آن ﻫﻢ. ﻧﻴﺴﺖ
ﻫـﺎي  در رﺷـﺪ و ﻣﺘﺎﺳـﺘﺎز ﺳـﻠﻮل ،21LCXCﻟﻴﮕﺎﻧـﺪ آن، 
ﺣﺎﺿﺮ اﺛﺮ دو  دارد، در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪﺮﻃﺎﻧﻲ ﻧﻘﺶ ﺑﺴﻴﺎر ﺣﻴﺎﺗﻲ ﺳ
ﺗﺮﻛﻴﺐ ﻓﻼوﻧﻮﺋﻴﺪي ﻣﺸﺘﻖ ﺷـﺪه از ﺷـﻴﺮﻳﻦ ﺑﻴـﺎن ﺑـﺮ روي 
ﺳـﺮﻃﺎن ﻣﻌـﺪه  SGAدر ﺳـﻠﻮل  21LCXC  ﺑﻴﺎن رﺳـﭙﺘﻮر 
  .ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖﺑﺮرﺳﻲ ﻣﻮرد 
  
  ﻫﺎ روش ﻣﻮاد و
 2و ﮔﻠﻴﺴـﻴﺮﻳﺰﻳﻚ اﺳـﻴﺪ  1ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺘﻴﻨﻴﻚ اﺳﻴﺪ
از اﻧﺴـﺘﻴﺘﻮ  SGAاز ﺷﺮﻛﺖ ﺳﻴﮕﻤﺎ و رده ﺳﻠﻮل ﺳـﺮﻃﺎﻧﻲ 
 SGAﺳـﻠﻮل  601ﺗﻌـﺪاد . ﭘﺎﺳﺘﻮر اﻳﺮان ﺧﺮﻳـﺪاري ﺷـﺪﻧﺪ 
 SBFﺣـﺎوي  0461IMPR ﻟﻴﺘﺮ ﻣﺤـﻴﻂ ﻛﺸـﺖ  ﻣﻴﻠﻲ 3در
ﺗﺎﻳﻲ رﻳﺨﺘﻪ ﺷﺪ و  6ﻣﻮﺟﻮد در ﻫﺮ ﭼﺎﻫﻚ از ﭘﻠﻴﺖ  %01
دار ﻧﮕـﻪ داري  2OCﺑـﻪ ﻣـﺪت ﻳـﻚ ﺷـﺐ در اﻧﻜﻮﺑـﺎﺗﻮر 
 ،01 ،1ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ  ﺑﺮاي اﺛﺮ دادن ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت، ﻏﻠﻈﺖ. ﮔﺮدﻳﺪ
، 1و  ﮔﻠﻴﺴـﻴﺮﻳﺘﻴﻨﻴﻚ اﺳـﻴﺪ ﺑـﺮاي  ﺮو ﻣﻮﻻرﻣﻴﻜ 001و  05
ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺰﻳﻚ اﺳﻴﺪ اﻧﺘﺨﺎب ﻣﻴﻜﺮو ﻣﻮﻻر ﺑﺮاي  001و  01
ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ ﻣﺬﻛﻮر در ﻣـﺪﻳﺎي ﻛﺎﻣـﻞ ﺣـﻞ . ﻧﺪﺷﺪ
ﻫـﺎ ﺑـﻪ  ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ از آن 03و  51، 3 ، 0.3ﺗﺮﺗﻴﺐ ﻪ ﺑ ﺷﺪه و
 و ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺘﻴﻨﻴﻚ اﺳـﻴﺪ ﻣﺨﺼﻮص  ﺗﺎﻳﻲ 6ﭼﺎﻫﻚ ﭘﻠﻴﺖ  4
ﭼﺎﻫـﻚ  3ﻫـﺎ ﺑـﻪ  از آن وﻟﻴﺘﺮﻣﻴﻜﺮ 03و  3 ، 0/3ﺗﺮﺗﻴﺐ ﻪ ﺑ
اﺿـﺎﻓﻪ ﺷـﺪ و  ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺰﻳﻚ اﺳﻴﺪﺗﺎﻳﻲ ﻣﺨﺼﻮص  6ﭘﻠﻴﺖ 
 0/1ﺟﻬﺖ ﻛﻨﺘﺮل ﻣـﺪﻳﺎي ﻛﺎﻣـﻞ ﺑـﺪون دارو ﻛـﻪ ﺣـﺎوي 
ﺗﺮﻛﻴﺒـﺎت ﺑـﻪ ﻣـﺪت . ﮔﺮدﻳﺪ ﺑﻮد، اﺳﺘﻔﺎده OSMD درﺻﺪ
ﺳﭙﺲ اﺳﺘﺨﺮاج  .ﻧﺪﻫﺎ اﻧﻜﻮﺑﻪ ﺷﺪ ﺳﺎﻋﺖ ﺑﺮ روي ﺳﻠﻮل 42
 ,lesaB ,xulfoiB) xulfoiBﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از ﻛﻴـﺖ  ANR
 ANR ﻏﻠﻈـﺖﺑـﺮاي ﺑﺮرﺳـﻲ  .اﻧﺠـﺎم ﺷـﺪ (dnalreztiwS
                                                 
  dica cinitehrrycylG .1
  dica cizihrrycylG .2
ﺑـﺮاي اﻳـﻦ  .اﺳﺘﺨﺮاج ﺷﺪه از اﺳﭙﻜﺘﺮوﻓﺘﻮﻣﺘﺮ اﺳـﺘﻔﺎده ﺷـﺪ 
ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘـﺮ  79ﻣـﻮرد ﻧﻈـﺮ ﺑـﻪ  ANRﻣﻴﻜﺮو ﻟﻴﺘـﺮ از  3 ﻛﺎر
 062آب ﻣﻘﻄﺮ اﺳﺘﺮﻳﻞ اﻓﺰوده و ﺟﺬب آن در ﻃﻮل ﻣﻮج 
   .ﺷﺪﺗﻮﺳﻂ اﺳﭙﻜﺘﻮﻓﺘﻮﻣﺘﺮ ﺧﻮاﻧﺪه ﻧﺎﻧﻮﻣﺘﺮ 
 
  )l/gn( C = A062×  × d
ﺟـﺬب ﻧـﻮري در ﻃـﻮل ﻣـﻮج :  A062ﺖ، ﻏﻠﻈ ـ:  C)
 ، 04=ANRﺿﺮﻳﺐ ﺧﺎﻣﻮﺷﻲ ﻣـﻮﻟﻲ، ﺑـﺮاي :  ، 062mn
دﺳـﺖ آﻣـﺪه ﻪ ﺑ ANR ﺑﺮ اﺳﺎس ﻏﻠﻈﺖ. (ﺿﺮﻳﺐ رﻗﺖ: d
 .اﺳـﺘﻔﺎده ﺷـﺪ  RCP-TRﺑﺮاي واﻛﻨﺶ  ANRﻣﻘﺪار ﻻزم 
و اﺳـﺘﻔﺎده از آن در  ANDcﺑـﻪ  ANRmﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر ﺗﺒﺪﻳﻞ 
 ﻻزم اﺳﺖ واﻛﻨﺶ روﻧﻮﻳﺴﻲ ﻣﻌﻜﻮس ﺻﻮرت RCPواﻛﻨﺶ 
( اﻳـﺮان )ﺑﺮاي اﻳـﻦ واﻛـﻨﺶ از ﻛﻴـﺖ ﭘـﺎرس ﺗـﻮس . ﮔﻴﺮد
 remaxeH modnaR ﺑﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از ﭘﺮاﻳﻤـﺮ اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ و 
اﻳﻦ ﭘﺮاﻳﻤـﺮ ﻣﺨﻠـﻮﻃﻲ . ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺖ RCP TRواﻛﻨﺶ 
ﺷـﺶ ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴـﺪي  ﻫـﺎي ﭘﺮاﻳﻤـﺮ ﺗﺼـﺎدﻓﻲ از اﻧﻮاع ﺗـﻮاﻟﻲ 
ﻳﺎﺑﻨـﺪ و  اﺗﺼﺎل ﻣﻲ ﻫﺪف ANRاﺳﺖ ﻛﻪ ﺑﻪ ﻧﻘﺎط ﻣﺨﺘﻠﻒ 
 esreveRﺷــﺮوع ﻛــﺎر آﻧــﺰﻳﻢ ﻧﻘﻄــﻪ آﻏــﺎزي ﺑــﺮاي 
ﻫـﺎي  ANRدر ﻧﺘﻴﺠـﻪ ﺗﻤـﺎم  .ﻛﻨﻨﺪ ﻣﻬﻴﺎ ﻣﻲ esatpircsnarT
ﻫـﺎي ﭘﺮاﻳﻤﺮﻫـﺎي ژن . ﺷـﻮﻧﺪ ﺗﺒﺪﻳﻞ ﻣـﻲ  ANDcﻣﻮﺟﻮد ﺑﻪ 
و  ﻃﺮاﺣـﻲ  rennuR eneGاﻓـﺰار  ﻧﺮمﻣﻮرد ﻧﻈﺮ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از 
 1 ﺷـﻤﺎره  ﮔﺮدﻳﺪ ﻛـﻪ در ﺟـﺪول  ارزﻳﺎﺑﻲ TSALBﺗﻮﺳﻂ 
  .ﺑﺎﺷﺪ ﻗﺎﺑﻞ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻣﻲ
 
  RCP-TRqاي ﭘﺮاﻳﻤﺮ ﺑﺮ ﻫﺎي ﺗﻮاﻟﻲ :1 ﺷﻤﺎره ﺟﺪول
 
 remirP ecneuqeS )pb(tcudorP
 GACGACATCTCCAACTGACA :S  631
 CAGATACAACCGCAGACCTA :A
 4RCXC
 GAGTCCTCCTCGTTACTAGA:S 161
 GATCCGCCTGATACTGAATC:A
 βnitca
  
-rotoR)در ﻳـﻚ ﺳﻴﺴـﺘﻢ RCP emiT−laeR اﻧﺠﺎم 
 yendyS ,ecneicS efiL ttebroC ,0006MT eneG
اﻧﺠـﺎم  NEERG RBYSﺘﻔﺎده از رﻧـﮓ ﺑﺎ اﺳ( ailartsuA
 ﻫـﺎي در ﻧﻤﻮﻧـﻪ  ANRmﺳﺎزي ﻣﻘﺎدﻳﺮ ﻛﻤﻲ  ﺑﺮاي ﻧﺮﻣﺎل .ﺷﺪ
اﻛﺘـﻴﻦ ﺑـﻪ ﻋﻨـﻮان ﻳـﻚ ژن -β از ژن آزﻣـﺎﻳﺶ،و  ﺷـﺎﻫﺪ
 در  RCPﻗﺒـﻞ از اﻧﺠـﺎم ﻫـﺮ ﮔﻮﻧـﻪ . رﻓـﺮﻧﺲ اﺳـﺘﻔﺎده ﺷـﺪ
  
     
  ﻛﺒﺮي ﻣﻬﺪﻳﻨﮋادﻳﺎﻧﻲ وﻫﻤﻜﺎران     
  
  351       4931ﻓﺮوردﻳﻦ ،  321، ﺷﻤﺎره  ﺑﻴﺴﺖ و ﭘﻨﺠﻢدوره                                                         ﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﻣﺎزﻧﺪران                   ﻣﺠ          
 ﭘﮋوﻫﺸﻲ
ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر ﺣﺼﻮل اﻃﻤﻴﻨﺎن از ﻋﺪم  و emiT−laeR دﺳﺘﮕﺎه
دﻣـﺎﻳﻲ و ﺗﺸﻜﻴﻞ ﺑﺎﻧﺪﻫﺎي ﻏﻴﺮاﺧﺘﺼﺎﺻﻲ در ﻳﻚ ﺷـﺮاﻳﻂ 
ﺑــﺎ  relcycomrehTﻏﻠﻈﺘــﻲ ﻣﻄﻤــﺌﻦ اﺑﺘــﺪا در دﺳــﺘﮕﺎه 
 RCP xim retsamو ( ﭘﺎرس ﺗـﻮس ) TRاﺳﺘﻔﺎده از ﻛﻴﺖ
ﺷﺮاﻳﻂ دﻣـﺎﻳﻲ ﻣﻨﺎﺳـﺐ و ﺷـﺮاﻳﻂ ﻏﻠﻈﺘـﻲ ﺑـﺮاي ( ﺳﻴﻨﺎژن)
ﭘﺮاﻳﻤﺮﻫﺎ ﺑﻪ دﺳﺖ آﻣﺪ و ﺳﭙﺲ ﻃﺒﻖ اﻳﻦ ﺷﺮاﻳﻂ ﺑﻬﻴﻨﻪ ﺷﺪه 
 ﻣﺤﺼﻮﻻت. اﺟﺮا ﺷﺪ emiT-laeRدر دﺳﺘﮕﺎه RCPواﻛﻨﺶ 
ﺑـﺎ اﻟﻜﺘﺮوﻓـﻮرز ( ﺑﻬﻴﻨـﻪ ﺳـﺎزي )اول  ﺣﺎﺻﻞ از ﻣﺮﺣﻠـﻪ  RCP
  .ﻟﻮد ﺷﺪﻧﺪ درﺻﺪ 2آﮔﺎرزروي ژل 
ﺷﺮاﻳﻂ ﻣﻨﺎﺳﺐ ﺑﻌﺪ از ﭼﻨﺪﻳﻦ ﻣﺮﺣﻠﻪ ﮔﺮادﻳﺎن دﻣﺎﻳﻲ 
ﻫﺎي ﻏﻠﻈﺘـﻲ از  ﮔﺮادﻳﺎنو ( ﮔﺮاد درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 56ﺗﺎ  25از)
ﺳﭙﺲ ﺑﻌﺪ از ﭼﻨـﺪﻳﻦ  .ﭘﺮاﻳﻤﺮﻫﺎ ﺑﻪ دﺳﺖ آﻣﺪاﻟﮕﻮ و  AND
، اﻟﮕـﻮي emiT−laeRدر دﺳـﺘﮕﺎه  RCP ﻣﺮﺣﻠـﻪ واﻛـﻨﺶ
ﺑﺎﻻ ﺑﻪ دﺳﺖ آﻣﺪ ﻛﻪ ﺑﺮاي ﺣﺼﻮل اﻃﻤﻴﻨـﺎن و ﻏﻠﻈﺘﻲ زﻣﺎﻧﻲ 
 gnitleMﺑﺎﻧﺪﻫﺎي ﻏﻴﺮاﺧﺘﺼﺎﺻﻲ از ﭘﺮوﺳﻪ  از ﻋﺪم ﺣﻀﻮر
 2ﭼﻨﻴﻦ از اﻟﻜﺘﺮوﻓﻮرز در ژل آﮔﺎرز  و ﻫﻢ دﺳﺘﮕﺎه evruC
ﺟﻬـﺖ آﻧـﺎﻟﻴﺰ ﻛﻤـﻲ ﻣﻴـﺰان ﺑﻴـﺎن ژن  .اﺳﺘﻔﺎده ﺷـﺪ  درﺻﺪ
ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻔﻲ وﺟـﻮد  روش SGAﻫﺎي  در ﺳﻠﻮل 4RCXC
ﺤﻘﻴﻖ ﻛﻪ ﻳﻚ ﺑﺮرﺳﻲ ﻧﺴﺒﻲ ﺑﻴﺎن ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻣﺎﻫﻴﺖ ﺗ. دارد
ﺗﺠﺰﻳـﻪ و ﺗﺤﻠﻴـﻞ اﻃﻼﻋـﺎت ﺑـﺮاي ﺑﺎﺷﺪ،  ﺑﻴﻦ دو ﮔﺮوه ﻣﻲ
روش از  RCP emiT-laeR evitatitnauqﺧـﺎم ﺣﺎﺻـﻞ از 
در اﻳﻦ روش ﺗﻐﻴﻴـﺮات ﺑﻴـﺎن ﻳـﻚ ژن . ﺷﺪ اﺳﺘﻔﺎده lffafP
ﺧـﺎص ﺗﺤـﺖ ﺷـﺮاﻳﻂ ﻣﺨﺘﻠـﻒ در ﻣﻘﺎﻳﺴـﻪ ﺑ ـﺎ ﻳـﻚ ژن 
  .رﻓﺮﻧﺲ ﺑﺮ اﺳﺎس ﻓﺮﻣﻮل زﻳﺮ ﻗﺎﺑﻞ ارزﻳﺎﺑﻲ اﺳﺖ
  
 E / )tseT tC-lortnoC tC( tegrat E=oitaR noisserpxE
 )tseT tC-lortnoC tC( ecnerefeR
  
ﺷﻤﺎره  tCو  RCPﻣﻌﺮف ﻛﺎرآﻳﻲ  E اﻳﻦ ﻓﺮﻣﻮل،در 
ﭼﺮﺧ ــﻪ اي اﺳــﺖ ﻛــﻪ در آن ﻣﻨﺤﻨــﻲ ﺗﻐﻴﻴــﺮات ﻣﻴــﺰان 
در زﻣﺎن . ﻛﻨﺪ ﻓﻠﻮرﺳﺎﻧﺲ ﻫﺮ ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺧﻂ آﺳﺘﺎﻧﻪ را ﻗﻄﻊ ﻣﻲ
ﻫـﺎ در  ﺶﻫﺮ ﻳﻚ از واﻛـﻨ  tCدﺳﺖ آﻣﺪه، ﻪ آﻧﺎﻟﻴﺰ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑ
ﺑـﻪ اﻳـﻦ ﺗﺮﺗﻴـﺐ ﻣﻴـﺰان ﺗﻐﻴﻴـﺮ . ﻗﺮار داده ﺷﺪ lffafPﻣﻌﺎدﻟﻪ 
و ﮔـﺮوه ﺗﻴﻤـﺎر ﺑ ـﺎ  ﺷـﺎﻫﺪﺑﻴـﺎن ژن ﻣـﻮرد ﻧﻈـﺮ در ﮔـﺮوه 
  .ﺑﻪ دﺳﺖ آﻣﺪ ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت ﻣﺬﻛﻮر
  ﻳﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎ
ﻫـﺎ ﺗﻮﺳـﻂ ﺗﻜﻨﻴـﻚ ﺑﺮاي آﻧﺎﻟﻴﺰ ﻛﻤﻲ ﻣﻴﺰان ﺑﻴـﺎن ژن 
و  (ycneiciffe :E)اﺑﺘﺪا ﭘﺎراﻣﺘﺮ ﻛﺎراﻳﻲ  RCP emiT−laeR
ﺰان ﻧﺸـﺮ ﻓﻠﻮرﺳـﻨﺖ از ﺧـﻂ آﺳـﺘﺎﻧﻪ ﺳﻴﻜﻠﻲ ﻛﻪ در آن ﻣﻴ ـ
 4RCXCژن ﺑﺮاي   )elcyc dlohserht :tC(ﻛﻨﺪ ﻋﺒﻮر ﻣﻲ
در ﻣﺮﺣﻠـﻪ ﺑﻌـﺪ ﺑـﺎ . دﺳـﺖ آﻣـﺪ ﻪ در ﮔﺮوه ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑ ـ
 2 ﺷـﻤﺎره  ﺟﺪاول) اﺳﺘﻔﺎده از ﻣﻘﺎدﻳﺮ ﻋﺪدي اﻳﻦ ﭘﺎراﻣﺘﺮﻫﺎ
، ﻣﻴﺰان ﺗﻐﻴﻴﺮات ﺑﻴﺎن ژن ﻣﻮرد ﻧﻈﺮ ﺑﻪ lffafP و ﻣﻌﺎدﻟﻪ( 3و 
 RCP emiT-laeRﻧﺘﺎﻳﺞ  .ﻪ ﺷﺪﺻﻮرت ﻧﺮﻣﺎﻻﻳﺰ ﺷﺪه ﻣﺤﺎﺳﺒ
ﻫـﺎي ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺑﺘﺎ اﻛﺘﻴﻦ در ﺳـﻠﻮل  4RCXCﺑﺮاي ﺑﻴﺎن ژن 
 ﺳــﺎﻋﺖ 42اﺛﺮﮔﻠﻴﺴــﻴﺮﻳﺘﻴﻨﻴﻚ اﺳــﻴﺪ در ﭘــﺲ از  SGA
ﻛـﺎﻫﺶ ﻣﻴـﺰان ﺑﻴـﺎن ژن  دﻫﻨـﺪه ﻧﺸـﺎن( 1 ﺷـﻤﺎره ﻧﻤـﻮدار)
ﻧﺴـﺒﺖ ﺑـﻪ ﺑﺘـﺎ اﻛﺘـﻴﻦ در ﮔـﺮوه ﺗﺤـﺖ ﺗـﺎﺛﻴﺮ ﺑـﺎ  4RCXC
 ﺟـﺪول ) ﺑـﻮد  ﺷـﺎﻫﺪ ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺘﻴﻨﻴﻚ اﺳﻴﺪ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔـﺮوه 
 ﺑﻮدهدار  اﻳﻦ ﺗﻐﻴﻴﺮات ﺑﻪ ﻟﺤﺎظ آﻣﺎري ﻣﻌﻨﻲﻛﻪ ، (4 ﻤﺎرهﺷ
ﻫـﺎي در ﻏﻠﻈـﺖ  4RCXCﺗـﺮﻳﻦ ﻛـﺎﻫﺶ ژن ﺑـﻴﺶ . اﺳﺖ
 001و  05، 01در ﺳﻪ ﻏﻠﻈﺖ . اﺳﺖ ﻣﻴﻜﺮو ﻟﻴﺘﺮ 05و  001
و  0/1000 داري ﻣﺸـﺎﻫﺪه ﺷـﺪﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘـﺮ اﺧـﺘﻼف ﻣﻌﻨـﻲ 
  .p <0/50، 0/100
  
روي ﺑﺮاي دا lfaffPﭘﺎراﻣﺘﺮﻫﺎي ﺣﺎﺻﻞ از روش .: 2ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
اﻳﻦ آزﻣﺎﻳﺸﺎت ﺑﻪ ﺻﻮرت ﺗﺮﻳﭙﻠﻴﻜﻴﺖ اﻧﺠﺎم ﺷﺪه : ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺘﻴﻨﻴﻚ اﺳﻴﺪ
  ﺎﻳﺞ ﻫﺮ ﺳﺮي در ﺟﺪول زﻳﺮ آﻣﺪه اﺳﺖاﺳﺖ و ﻧﺘ
  
  در lfaffP ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻣﻌﺎدﻟﻪ 
  ﺳﺮي ﺳﻮم اﻧﺠﺎم آزﻣﺎﻳﺶ
  در lfaffP ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻣﻌﺎدﻟﻪ 
  ﺳﺮي دوم اﻧﺠﺎم آزﻣﺎﻳﺶ
  در lfaffP ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻣﻌﺎدﻟﻪ 
 ﺳﺮي اول اﻧﺠﺎم آزﻣﺎﻳﺶ
  ﻫﺎي داروي  ﻏﻠﻈﺖ
  ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺘﻴﻨﻴﻚ اﺳﻴﺪ
 ﻣﻴﻜﺮو ﻣﻮﻻر1  69/0  29/0  39/0
 ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮﻻر01  09/0  88/0  08/0
 ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮﻻر05  08/0  570  270
  ﻣﻴﻜﺮو ﻣﻮﻻر001  07/0  17/0  27/0
  
ﺑﺮاي داروي  lfaffPﭘﺎراﻣﺘﺮﻫﺎي ﺣﺎﺻﻞ از روش  :3ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
اﻳﻦ آزﻣﺎﻳﺸﺎت ﺑﻪ ﺻﻮرت ﺗﺮﻳﭙﻠﻴﻜﻴﺖ اﻧﺠﺎم ﺷﺪه : ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺰﻳﻚ اﺳﻴﺪ
  ﺎﻳﺞ ﻫﺮ ﺳﺮي در ﺟﺪول زﻳﺮ آﻣﺪه اﺳﺖو ﻧﺘ اﺳﺖ
  
  در  lfaffP  ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻣﻌﺎدﻟﻪ
  ﺳﺮي ﺳﻮم اﻧﺠﺎم آزﻣﺎﻳﺶ
  در  lfaffP  ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻣﻌﺎدﻟﻪ
  ﺳﺮي دوم اﻧﺠﺎم آزﻣﺎﻳﺶ
  در  lfaffP  ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻣﻌﺎدﻟﻪ
  ﺳﺮي اول اﻧﺠﺎم آزﻣﺎﻳﺶ
  ﻫﺎي داروي  ﻏﻠﻈﺖ
  ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺰﻳﻚ اﺳﻴﺪ
 ﻣﻴﻜﺮو ﻣﻮﻻر1  0/99  0/59  0/79
 ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮﻻر01  0/88  0/09  0/18
  ﻣﻴﻜﺮو ﻣﻮﻻر001  0/97  0/87  0/17
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ﺗﺤــﺖ ﺗــﺎﺛﻴﺮ ﺗﺮﻛﻴــﺐ  4RCXCﻣﻴــﺰان ﺑﻴــﺎن ژن  :1ﻧﻤــﻮدار ﺷــﻤﺎره 
 ﺷـﻮد  ﻣﻲﻫﻤﺎن ﻃﻮر ﻛﻪ ﻣﺸﺎﻫﺪه : ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺘﻴﻨﻴﻚ اﺳﻴﺪ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺑﺘﺎ اﻛﺘﻴﻦ
ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘـﺮ اﺳـﺖ،  05و  001در ﻏﻠﻈﺖ  4RCXCﻛﺎﻫﺶ ژن  ﺗﺮﻳﻦ ﺑﻴﺶ
د ﺷـﻮ  ﻲﻣﺸـﺎﻫﺪه ﻣ ـ اريدﻣﻌﻨـﻲ اﺧـﺘﻼف  001و  05، 01در ﺳﻪ ﻏﻠﻈـﺖ 
  p <0/50، 0/100و  0/1000
  
ﻫﺎي  ﺑﻪ ﺑﺘﺎ اﻛﺘﻴﻦ در ﮔﺮوه 4RCXCﻧﺴﺒﺖ ﺑﻴﺎن ژن  :4ﺷﻤﺎره  ﺟﺪول
  (ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﻴﺮ داروي ﮔﻠﻴﺴﻴﺮ ﻳﺘﻴﻨﻴﻚ اﺳﻴﺪ)ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺷﺎﻫﺪ 
  
  ﻏﻠﻈﺖ داروي 
  ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺘﻴﻨﻴﻚ اﺳﻴﺪ
 در4RCXCﻧﺴﺒﺖ ﺑﻴﺎن ژن
  ﻫﺎي ﺗﻴﻤﺎر ﺷﺪه ﺑﻪ ﺗﻴﻤﺎر ﻧﺸﺪه ﺳﻠﻮل
 0.39  ﺮوﻣﻮﻻرﻣﻴﻜ 1
 0.68  ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮﻻر 01
 0.57  ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮﻻر 05
 0.17  ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮﻻر 001
  
 4RCXCﺑـﺮاي ﺑﻴـﺎن ژن  RCP emiT−laeRﻧﺘـﺎﻳﺞ 
 يﭘﺲ از اﺛﺮ دارو SGAﻫﺎي  ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺑﺘﺎ اﻛﺘﻴﻦ در ﺳﻠﻮل
 ﻧﺸﺎن( 2 ﺷﻤﺎره ﻧﻤﻮدار) ﺖﺳﺎﻋ 42ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺰﻳﻚ اﺳﻴﺪ در 
اﻛﺘﻴﻦ  ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺑﺘﺎ 4RCXCﻛﺎﻫﺶ ﻣﻴﺰان ﺑﻴﺎن ژن  دﻫﻨﺪه
در ﮔـﺮوه ﺗﺤـﺖ ﺗـﺎﺛﻴﺮ ﮔﻠﻴﺴـﻴﺮﻳﺰﻳﻚ اﺳـﻴﺪ ﻗـﺮار ﮔﺮﻓﺘـﻪ 
اﻳـﻦ ﻛـﻪ ( 5ﺷـﻤﺎره  ﺟـﺪول ) ﺷـﺎﻫﺪ ﺑـﻮد ﻧﺴﺒﺖ ﺑـﻪ ﮔـﺮوه 
ﺑﻴﺸـﺘﺮﻳﻦ  .ه اﺳـﺖ دﺑـﻮ دار ﺗﻐﻴﻴﺮات ﺑﻪ ﻟﺤﺎظ آﻣﺎري ﻣﻌﻨـﻲ 
. اﺳـﺖ  ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮﻻر 001در ﻏﻠﻈﺖ  4RCXCﻛﺎﻫﺶ ژن 
داري  ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮﻻر اﺧﺘﻼف ﻣﻌﻨﻲ 001و  01در دو ﻏﻠﻈﺖ 
  .p <0/50، 0/100و  0/1000 ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ
  
ﻫﺎي  ﺑﻪ ﺑﺘﺎ اﻛﺘﻴﻦ در ﮔﺮوه 4RCXCﻧﺴﺒﺖ ﺑﻴﺎن ژن  :5 ﺟﺪول ﺷﻤﺎره
  (ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﻴﺮ داروي ﮔﻠﻴﺴﻴﺮ ﻳﺰﻳﻚ اﺳﻴﺪ)ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺷﺎﻫﺪ 
  
  ﻏﻠﻈﺖ داروي 
  ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺰﻳﻚ اﺳﻴﺪ
 در4RCXCﻧﺴﺒﺖ ﺑﻴﺎن ژن
  ﻫﺎي ﺗﻴﻤﺎر ﺷﺪه ﺑﻪ ﺗﻴﻤﺎر ﻧﺸﺪه ﺳﻠﻮل
 0.79  ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮﻻر 1
 0.68  ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮﻻر 01
 0.67  ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮﻻر 001
  
  
ﭘـﺲ از  SGAدر ﺳـﻠﻮل ﻫـﺎي  4RCXC ژنﺑﻴـﺎن  :2ﺷـﻤﺎره  ﻧﻤـﻮدار
: ﺳـﺎﻋﺖ ﻧﺴـﺒﺖ ﺑـﻪ ﺑﺘـﺎ اﻛﺘـﻴﻦ  42اﺛﺮﺗﺮﻛﻴﺐ ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺰﻳﻚ اﺳـﻴﺪ در 
در  4RCXCﺗـﺮﻳﻦ ﻛـﺎﻫﺶ ژن  ﻫﻤﺎن ﻃﻮر ﻛﻪ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻣﻲ ﺷﻮد ﺑﻴﺶ
ﻣﻴﻜﺮوﻣـﻮﻻر  001و  01ﻏﻠﻈﺖ  2در . اﺳﺖ ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮﻻر 001ﻏﻠﻈﺖ 
  p <0/50، 0/100و  0/1000ي  ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻣﻲ ﺷﻮداﺧﺘﻼف ﻣﻌﻨﻲ دار
  
  ﺑﺤﺚ
ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﺑـﻪ ﻧﻘـﺶ ﺑـﺎرز ﺑﺮﺧـﻲ از ﻣﺸـﺘﻘﺎت در 
ﮔﻠﻴﺴــﻴﺮﻳﺘﻴﻨﻴﻚ اﺳــﻴﺪ و ﺑﻴــﺎن ﻳﻌﻨــﻲ  ﻋﺼــﺎره ﺷــﻴﺮﻳﻦ
در  4RCXCﺑﻴ ــﺎن ﺑ ــﺮ روي ﻣﻴ ــﺰان  ﮔﻠﻴﺴ ــﻴﺮﻳﺰﻳﻚ اﺳ ــﻴﺪ 
دﻫﻨـﺪه  ﻫﺎي ﻛﺎرﺳﻴﻨﻮﻣﺎي ﻣﻌﺪه ﭘﻲ ﺑﺮده ﺷﺪ ﻛﻪ ﻧﺸﺎن ﺳﻠﻮل
ﺗـﺮ در ﻛـﻢ  اﻫﻤﻴﺖ ﺗﺮﻛﻴﺒـﺎت ﮔﻴـﺎﻫﻲ ﺑـﺎ ﻋـﻮارض ﺟـﺎﻧﺒﻲ 
ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ اﻳﻦ ﻛـﻪ . ﻫﺎ ازﺟﻤﻠﻪ ﺳﺮﻃﺎن اﺳﺖ درﻣﺎن ﺑﻴﻤﺎري
ﻫـﺎي ﺟـﺎذب  ﺧﺎﻧﻮاده از ﺳﺎﻳﺘﻮﻛﺎﻳﻦ ﻫﺎ ﻳﻚ زﻳﺮ ﻛﻤﻮﻛﺎﻳﻦ
ﻫ ــﺎ در ﻋﺒ ــﻮر و ﻣ ــﺮور ﺷ ــﻴﻤﻴﺎﻳﻲ ﻫﺴ ــﺘﻨﺪ ﻛ ــﻪ وﺟ ــﻮد آن 
، در ﺑﺎﺷـﺪ ﻋﻤﻠﻜﺮد اﻳﻤﻨﻲ ﺣﻴـﺎﺗﻲ ﻣـﻲ  ﺣﻔﻆﻫﺎ و  ﻟﻨﻔﻮﺳﻴﺖ
اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ از ﻳﻚ ﺗﺮﻛﻴﺐ ﮔﻴﺎﻫﻲ اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ ﻛﻪ ﻫـﺪف 
 .(72 ،62)ر ﻳﻜــﻲ از اﻳــﻦ ﻛﻤﻮﻛــﺎﻳﻦ ﻫﺎﺳــﺖآن رﺳــﭙﺘﻮ
ﻳﻜــﻲ از  ﻧﻴــﺰ 21LCXCﻃــﻮر ﻛــﻪ ﮔﻔﺘــﻪ ﺷــﺪ  ﻫﻤــﺎن
ﻫﺎﻳﻲ اﺳﺖ ﻛﻪ در ﻣﺤﻞ اﻟﺘﻬﺎب و ﻋﻔﻮﻧﺖ ﻣﺰﻣﻦ  ﻛﻤﻮﻛﺎﻳﻦ
ﻫﺎي اﻳﻤﻨﻲ ﺑﻪ ﻣﺤﻞ  ﺷﻮد و ﺑﺎﻋﺚ ﻣﻬﺎﺟﺮت ﺳﻠﻮل ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻣﻲ
ﻫﻴﭙﻮﻛﺴﻲ، آﺳﻴﺐ ﺑﺎﻓﺘﻲ و اﻟﺘﻬﺎب ﺑﺎﻋﺚ . ﮔﺮدد آﺳﻴﺐ ﻣﻲ
ﺗـﺮﻳﻦ ﻣﻬـﻢ . ﺪﻧﺷﻮ ﻣﻲ 21LCXCاﻓﺰاﻳﺶ ﺑﻴﺎن رﺳﭙﺘﻮرﻫﺎي 
ﻫـﺎي در ﺳـﻄﺢ ﺑﺴـﻴﺎري از ﺳـﻠﻮل  ،4RCXC، آن رﺳﭙﺘﻮر
ﻫـﺎي  در ﻣﻬﺎﺟﺮت ﺳﻠﻮل ﺷﻮد و اﻟﺘﻬﺎﺑﻲ و ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﺑﻴﺎن ﻣﻲ
ﺑـﺎ . (92، 82)ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﻧﻘﺶ دارد اﻳﻤﻨﻲ و ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز ﺳﻠﻮل
در  4RCXC/21LCXCﻧﻘـ ــﺶ ﻣﻴـ ــﺎﻧﻜﻨﺶ  ﺗﻮﺟـ ــﻪ ﺑـ ــﻪ 
     
  ﻛﺒﺮي ﻣﻬﺪﻳﻨﮋادﻳﺎﻧﻲ وﻫﻤﻜﺎران     
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 ﭘﮋوﻫﺸﻲ
 ،ﻛﻤﻮﺗﺎﻛﺴـﻲ  ,ﻓﺮاﻳﻨﺪﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺷﺎﻣﻞ ﻣﻬﺎﺟﺮت
 4RCXC/21LCXC، ﻣﻴﺎﻧﻜﻨﺶ (13، 03)ﺳﺘﺎزﻣﺘﺎ اﻟﺘﻬﺎب و
ﺑﺎﻋﺚ ﻓﻌﺎل ﺷﺪن ﻣﺴﻴﺮﻫﺎي زﻳﺎدي ﺷﺎﻣﻞ اﻓـﺰاﻳﺶ ﺟﺮﻳـﺎن 
، ﻓﻌﺎل ﺷـﺪن 2/1-KRE/KPAMﻛﻠﺴﻴﻢ، ﻓﻌﺎل ﺷﺪن ﻣﺴﻴﺮ 
. ﺷـﻮد ﻣـﻲ  Bƙ-FNو در ﻧﺘﻴﺠﻪ ﻓﻌـﺎل ﺷـﺪن  tkAو  K3IP
اﻳﻦ ﻣﺴﻴﺮﻫﺎ ﻧﻘﺶ ﻣﻬﻤـﻲ را در ﺑﻘـﺎء و ﺗﻜﺜﻴـﺮ ﺳـﻠﻮﻟﻲ اﻳﻔـﺎ 
ﺘﻠﻔﻲ ﻣﺎﻧﻨـﺪ در ﻓﺮاﻳﻨﺪﻫﺎي ﻣﺨ 4RCXCﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ، . ﻛﻨﻨﺪ ﻣﻲ
ﺗﻮﺳﻌﻪ ﺗﻮﻣﻮر و ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز  درﮔﻴﺮ اﺳﺖ و در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺑـﻪ 
ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت  .(23)ﺑﻴﺎن ﺷـﺪه اﺳـﺖ ﻋﻨﻮان ﻳﻚ ﻫﺪف ﻣﻨﺎﺳﺐ 
 اي ﺗﺤﺖ ﻋﻨـﻮ  از ﻣﺎدهﺑﺮﺧﻼف ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ادﻳﮕﺮي ﻫﻢ 
ﻓﻌـﺎل ﺳـﺎزي ﺟﻬـﺖ ( 2 rotcaF lioferT)2FFT ن ﻋﻨـﻮا 
اﻧﺪ و ﺷﺎﻫﺪ اﻓﺰاﻳﺶ ﭘﺮوﻟﻴﻔﺮاﺳﻴﻮن  اﺳﺘﻔﺎده ﻛﺮده 4RCXC
ﺑـﻪ . ﺑـﻮده اﻧـﺪ  4RCXC ﻫﺎي ﺗﻮﻣـﻮري ﺑﻴـﺎن ﻛﻨﻨـﺪه  ﺳﻠﻮل
در ﺳـﻠﻮل  aC ﺑﺎﻋـﺚ اﻟﻘـﺎء ﺳـﻴﮕﻨﺎﻟﻴﻨﮓ   2FFTﻋـﻼوه، 
ﺷـﻮد و در واﻗـﻊ ﺑـﻪ ﻣـﻲ  4RCXCاز ﻃﺮﻳﻖ   takruJ ﻫﺎي 
ﺑﻪ ﻛﺎر ﺑـﺮده  ﻟﻌﻪ ﻣﺬﻛﻮردر ﻣﻄﺎﻋﻨﻮان ﻳﻚ ﺷﺒﻪ ﻛﻤﻮﻛﺎﻳﻦ 
ﭘﻲ ﺑـﺮدن ﻫﺪف ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻣﺬﻛﻮر ﻛﻪ ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ . ﺷﺪه اﺳﺖ
و ﻫﺪف ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ  4RCXCﺑﻪ ﻧﻘﺶ ﻳﻚ اﻟﻘﺎء ﻛﻨﻨﺪه 
ﺗــﻮان ﭼﻨــﻴﻦ  ﺑــﻮد، ﻣــﻲ 4RCXCﻛــﻪ ﺑﻠﻮﻛــﻪ ﻛــﺮدن 
ﺗﻮاﻧﺪ ﺑـﻪ ﻋﻨـﻮان  ﻧﻪ ﺗﻨﻬﺎ ﻣﻲ 4RCXCﮔﻴﺮي ﻧﻤﻮد ﻛﻪ  ﻧﺘﻴﺠﻪ
ﻳﻚ  ﻫﺪف ﻣﻨﺎﺳﺐ درﻣـﺎﻧﻲ ﻧﻘـﺶ اﻳﻔـﺎ ﻛﻨـﺪ ﺑﻠﻜـﻪ ﻳـﻚ 
ﻫــﺎي ﺗﻮﻣ ــﻮري و اﻟﺘﻬ ــﺎﺑﻲ  ﺎر ﻣﻬــﻢ در ﺳــﻠﻮلرﺳــﭙﺘﻮر ﺑﺴــ
اي ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪه اﺳﺖ  در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ .(33)ﻣﺤﺴﻮب ﻣﻲ ﺷﻮد
ﻫـﺎي ﻣﻌـﺪه ﻳﺎﻓـﺖ از ﺳـﺮﻃﺎن  درﺻﺪ 05در  4RCXCﻛﻪ 
ﺗـﺮ در ﺑـﻴﺶ  اﺳﺎﺳـﺎً  4RCXCاﻟﺒﺘﻪ اﻓـﺰاﻳﺶ ﺑﻴـﺎن . ﺷﻮد ﻣﻲ
در  21LCXCﻫــﺎ وﺟــﻮد دارد، در ﺣــﺎﻟﻲ ﻛــﻪ  ﺳــﺮﻃﺎن
از ﻃﺮﻓﻲ ﮔـﺰارش  .ﻳﺎﺑﺪ ﺗﺮ اﻓﺰاﻳﺶ ﻣﻲ ﻫﺎي ﺳﺎﻟﻢ ﺑﻴﺶ ﺑﺎﻓﺖ
در  4RCXC/21LCXCﭘﻴﺎم رﺳﺎﻧﻲ ﻣﺤﻮر ﺷﺪه اﺳﺖ ﻛﻪ 
و ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز ﺳـﺮﻃﺎن ﻫﺎي ﻟﻨﻔﻲ  ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن ﺑﻪ ﮔﺮه
ﭼﻨـﻴﻦ ﺑـﻪ ﻧﻘـﺶ آن  ﻫﻢ. ﻫﺎي ﻟﻨﻔﻲ ﻧﻘﺶ دارد ﻣﻌﺪه ﺑﻪ ﮔﺮه
در ﺳﺮﻃﺎن ﻛﻮﻟﻮرﻛﺘﺎل، ﺳـﺮﻃﺎن ﻧﺎزوﻓـﺎرﻧﻜﺲ و ﺳـﺮﻃﺎن 
 4RCXCﺑﻴـﺎن ﺑـﻴﺶ ازﺣـﺪ . ﺗﻴﺮوﻳﻴـﺪ اﺷـﺎره ﺷـﺪه اﺳـﺖ
ز ﺑـﻪ ﮔـﺮه ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ ﻳﻚ رﻳﺴﻚ ﻓﺎﻛﺘﻮر ﺑـﺮاي ﻣﺘﺎﺳـﺘﺎ 
ﺗﻮاﻧﺪ ﻣﺎﻧﻊ  ﻣﻲ 4RCXCدر ﻧﺘﻴﺠﻪ آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴﺴﺖ . ﻟﻨﻔﻲ ﺑﺎﺷﺪ
ﻫـﺎي ﺳـﺮﻃﺎﻧﻲ ﻣﻌـﺪه  از اﻳـﻦ رﻓﺘـﺎر ﻛﻤﻮﺗﺎﻛﺘﻴـﻚ ﺳـﻠﻮل
ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻳـﻚ ﻫـﺪف درﻣـﺎﻧﻲ ﺑـﺮاي  4RCXC. (43)ﺷﻮد
ﺑﺮرﺳـﻲ ﻣـﺪاﺧﻼت درﻣـﺎﻧﻲ ﺟﺪﻳـﺪ ﺟﻬـﺖ ﺟﻠـﻮﮔﻴﺮي از 
  .ﺑﺎﺷـ ــﺪﻣﺘﺎﺳـ ــﺘﺎز ﺳـ ــﺮﻃﺎن ﻣﻌـ ــﺪه ﻣـ ــﻮرد ﺗﻮﺟـ ــﻪ ﻣـ ــﻲ 
و ﻫﻤﻜﺎران ﻧﺸـﺎن دادﻧـﺪ ﻛـﻪ ﭘﻼﻣﺒـﺎﮔﻴﻦ  ihteS matuaG
ﻫ ــﺎي ﺳ ــﻠﻮﻟﻲ ﻣﺨﺘﻠ ــﻒ ﺷ ــﺎﻣﻞ  را در رده 4RCXC ﺑﻴ ــﺎن
ﺳـﺮﻃﺎن ﺳـﻠﻮل  و ﺳﺮﻃﺎن ﻣﻌـﺪه، آدﻧﻮﻛﺎرﺳـﻴﻮﻧﻮﻣﺎي رﻳـﻪ 
ﺑﺎﻋـﺚ  ﻦﻴﭘﻼﻣﺒـﺎﮔ از ﻃﺮﻓـﻲ، . ﻛﻨـﺪ ﻣـﻲ  ﻛﻠﻴﻮي ﺳـﺮﻛﻮب 
در ﺳـﺮﻃﺎن ﺳـﻴﻨﻪ و  4RCXCژن   ANRmﻛـﺎﻫﺶ ﺑﻴـﺎن 
ﺷـﻮد و اﻳـﻦ ﻣـﻲ ﺗﻮاﻧـﺪ دﻟﻴﻠـﻲ ﺑـﺮ اﺛـﺮ و ﻧﻘـﺶ  ﻣﻌـﺪه ﻣـﻲ
ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺘﻴﻨﻴﻚ اﺳـﻴﺪ و  .(01)ﻫﺎ ﺑﺎﺷﺪ ﻛﻨﻨﺪه ﺑﻠﻮﻛﻪ
ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺰﻳﻚ اﺳﻴﺪ ﻃﻴﻒ وﺳﻴﻌﻲ از اﺛﺮات ﺿـﺪ ﺗﻮﻣـﻮري 
ﻟـﺬا اﻳـﻦ ﺗﺮﻛﻴﺒـﺎت . اﻧـﺪ  را در ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻧﺸﺎن داده
ﺗﻮﻟﻴـﺪ دﺳﺘﻪ اي از ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت ﻣﻬﻢ در  ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان
داروﻫـﺎي ﺿـﺪ ﺗﻮﻣـﻮري در آﻳﻨـﺪه ﻣـﻮرد اﺳـﺘﻔﺎده ﻗـﺮار 
ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ اﻳﻦ ﻛﻪ ﺗﻌﺪاد زﻳـﺎدي از اﻳـﻦ ﺗﺮﻛﻴﺒـﺎت . ﮔﻴﺮﻧﺪ
اي ﻳـﺎ ﻏﺸـﺎﻳﻲ را ﻓﻌـﺎل ﻳـﺎ ﻏﻴـﺮ ﻓﻌـﺎل  رﺳـﭙﺘﻮرﻫﺎي ﻫﺴـﺘﻪ
، در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﭼﻨﻴﻦ ﺗﺮﻛﻴﺒﺎﺗﻲ ﻣـﻮرد ﺑﺮرﺳـﻲ (4)ﻛﻨﻨﺪ ﻣﻲ
ﺑﻪ  4RCXCو ﻫﻤﻜﺎران ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ ﻛﻪ ﻣﻮﻟﺮ . ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ
ﺎن ﻫـﺎي ﺳـﺮﻃﺎن ﭘﺴـﺘ ﻣﻴﺰان ﻗﺎﺑـﻞ ﺗـﻮﺟﻬﻲ ﺑـﺮ روي ﺳـﻠﻮل 
اﻳﻦ ﮔﺮوه ﮔﺰارش ﻛﺮدﻧﺪ ﻛـﻪ اﺗﺼـﺎل . ﻳﺎﺑﺪ اﻧﺴﺎن ﺑﺮوز ﻣﻲ
ﻣﻮﺟـﺐ ﻛﻤﻮﺗﺎﻛﺴـﻲ و ﻣﺘﺎﺳـﺘﺎز   21LCXCﺑـﻪ  4RCXC
ﻫﺎ ﻧﺸـﺎن دادﻧـﺪ  آن ،ﺑﻪ ﻋﻼوه. ﺷﻮد ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮري ﻣﻲ ﺳﻠﻮل
ﻛﻪ ﺧﻨﺜﻲ ﺳﺎزي اﻳﻦ ﻣﺴﻴﺮ ﺑﻪ ﻃـﻮر ﻗﺎﺑـﻞ ﺗـﻮﺟﻬﻲ ﻣﻮﺟـﺐ 
اﺧﺘﻼل در ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﭘﺴﺘﺎن ﺑﻪ ﮔﺮه ﻫﺎي 
ﻃـﻮري ﻛـﻪ در ﻫﻤـﺎن . (53)ﺷـﺪه اﺳـﺖ  ﻟﻨﻔﻲ ﻣﺠﺎور و رﻳﻪ
ﻫـﺎﻳﻲ را ﻛـﻪ ﺗﺤـﺖ ﺗـﺎﺛﻴﺮ ﮔﻠﻴﺴـﻴﺮﻳﺰﻳﻚ  اي ﺳﻠﻮل ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ
ﻫـﺎي ﮔـﺮوه دﻳﮕـﺮ ﺑـﺪون اﺳﻴﺪ ﻗﺮار داده ﺑﻮدﻧـﺪ ﺑـﺎ ﺳـﻠﻮل 
ﻣﻘﺎﻳﺴـﻪ ﻛﺮدﻧـﺪ و ﻣﺘﻮﺟـﻪ ﻛـﺎﻫﺶ ﻗـﻮي ﺗﺮﻛﻴﺐ ﻣـﺬﻛﻮر 
ﺳـﺎﻋﺖ ﺗﺤﺮﻳـﻚ ﺑـﺎ  4ﻫﺎي ﭘﻴﺶ اﻟﺘﻬﺎﺑﻲ ﺑﻌـﺪ از  ﺗﻌﺪاد ژن
ﻧﻴـﺰ ﺷـﺎﻫﺪ در اﻳـﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ  .(63)ﺷـﺪﻧﺪ  9RLTآﮔﻮﻧﻴﺴﺖ 
ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺰﻳﻚ  ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﻴﺮ 4RCXCﺎن ﻛﺎﻫﺶ ﺑﻴ
ﻳﻚ ﻣﻘﺪار واﺑﺴﺘﻪ ﺑـﻪ دوز در  اﺳﻴﺪ و ﮔﻠﻴﺴﻴﺮﻳﺘﻴﻨﻴﻚ اﺳﻴﺪ
 4RCXC/21LCXCﻣﺘﻌﺎﻗﺐ اﻳـﻦ ﻛـﺎﻫﺶ، ﻣﺴـﻴﺮ . ﺑﻮدﻳﻢ
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ﻲﻣ ﺮﻈﻧ ﻪﺑ و هﺪﺷ لﻼﺘﺧا رﺎﭼد  ﺪﺳر يﺮﻴﮕﻤـﺸﭼ ﺶﻘﻧ ﻪﻛ
،ﺖﺷاد ﺪﻫاﻮﺧ ﻲﺴﻛﺎﺗﻮﻤﻛ ﺶﻫﺎﻛ رد  زﺎﺘﺳﺎﺘﻣ نآ ﻊﺒﻃ ﻪﺑ و
د ﺪﻫاﻮﺧ راﺮﻗ ﺮﻴﺛﺎﺗ ﺖﺤﺗ ﺰﻴﻧ اردا.  ﻪـﺘﻓﺎﻳ ﻪـﺑ ﻪـﺟﻮﺗ ﺎﺑ يﺎـﻫ
ﻦﻳا زا ﻞﺻﺎﺣ ﻪﻛ ﻪﻌﻟﺎﻄﻣ زا ﻲﻛﺎﺣ  نژ نﺎـﻴﺑ ناﺰﻴﻣ ﺶﻫﺎﻛ
CXCR4  دﻮــ ـﺑ و ﻦــ ـﻳا ﻪــ ـﺑ ﺮــ ـﻈﻧ  تﺎــ ـﺒﻴﻛﺮﺗ ﻦــ ـﻳا ﻪــ ـﻛ 
)ﻠﮔﻴــ ﺴﻴﺮﻳﺰﻳﻚ ــ ﺳاﻴﺪ ﻠﮔ وﻴــ ﺴﻴﺮﻳﺘﻴﻨﻴﻚ ــ ﺳاﻴﺪ ( ﻲﻫﺎــ ﻴﮔ
ﺪﻨﺘﺴﻫ  وﻢﻛ ﻲﺒﻧﺎﺟ ضراﻮﻋ يﺮﺗ ،ﺪﻧراد  رﻮﻛﺬﻣ تﺎﺒﻴﻛﺮﺗ
هار ناﻮﻨﻋ ﻪﺑ ﺪﻨﻧاﻮﺗ ﻲﻣ  درﻮـﻣ هﺪﻌﻣ نﺎﻃﺮﺳ رد ﻲﻧﺎﻣرد رﺎﻛ 
ﺪـــﻧﺮﻴﮔ راﺮـــﻗ هدﺎﻔﺘـــﺳا .ﻂﻳاﺮـــﺷ رد ﻪـــﻌﻟﺎﻄﻣ ﻦـــﻳا   
in vitro  رﻮـﻈﻨﻣ ﻪـﺑ ل اﺬـﻟ ،ﺖﺳا هﺪﺷ مﺎﺠﻧا ﺘـﺳدﻴﺑﺎﻲ  ﻪـﺑ
ﺎﺘﻧﻳﺞ  ﺮـﺗ سﻮﺴﺤﻣ يﺎﺘـﺳار رد و  دﺮﺑرﺎـﻛي  نﺪـﺷ ﺞﻳﺎـﺘﻧ 
لﺪﻣ يور ﺮﺑ ﻲﺗﺎﻌﻟﺎﻄﻣ ﺖﺳا مزﻻ دﻮﺷ مﺎﺠﻧا ﻲﻧاﻮﻴﺣ يﺎﻫ.  
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